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RESUMO: A pele, sendo o maior 6rgéo do corpo humano, desempenha um papel crucial ndo
apenas na protecdo do organismo, mas também na estética e na autoestima. Compreender
0s mecanismos que afetam sua salde e aparéncia € fundamental. Nesse contexto, o acido
galico, um composto fenélico encontrado em diversas plantas, tem ganhado destaque na
pesquisa dermatologica devido as suas propriedades como ativo despigmentante. Este
estudo realizou uma revisao integrativa de artigos cientificos disponiveis nas bases de dados
Science Direct e PubMed, com o objetivo de analisar criticamente os achados relacionados
ao acido galico e sua influéncia no tratamento de hiperpigmentagdes. Os resultados dessa
analise revelaram uma gama impressionante de beneficios do &cido galico para a salude
cutanea. Primeiramente, destacou-se sua capacidade de inibir a atividade da tirosinase, uma
enzima central na biossintese de melanina. Isso implica que o acido gélico pode ser um aliado
poderoso no clareamento da pele e no tratamento de problemas de hiperpigmentacdo, como
manchas escuras. Além disso, o acido galico demonstrou um potente efeito antioxidante,
combatendo os radicais livres e protegendo a pele contra danos causados pelo sol e
envelhecimento prematuro. Este composto fendlico ndo apenas mostrou sua eficacia em
manter a pele com uma aparéncia jovem, mas também apresentou potencial em produtos
de cuidados com a pele. Sua capacidade de regular genes envolvidos na melanogénese e
na defesa antioxidante destaca seu valor na dermatologia estética. Esta revisédo integrativa
enfatizou o &cido galico como um protagonista promissor no cenario dos cuidados com a
pele. Suas propriedades multifuncionais e beneficios potenciais abrem portas para uma série
de aplicagbes em produtos e tratamentos dermatologicos, promovendo tanto a satde quanto
a estética da pele. No entanto, mais pesquisas sdao necessarias para explorar plenamente
seu espectro de atuagéo e desenvolver formulacdes ainda mais eficazes.
PALAVRAS-CHAVE: Antioxidante. Hiperpigmentagdo. Tirosinase. Expressdo Génica.
Taninos.

APPLICATIONS OF GALLIC ACID IN THE MANAGEMENT OF HYPERCHROMIA:
A REVIEW OF THE LITERATURE

ABSTRACT: The skin, being the largest organ in the human body, plays a crucial role not
only in protecting the organism but also in aesthetics and self-esteem. Understanding the
mechanisms that affect its health and appearance is fundamental. In this context, gallic acid,
a phenolic compound found in various plants, has gained prominence in dermatological
research due to its properties as a depigmenting agent. This study conducted an integrative
review of scientific articles available on the Science Direct and PubMed databases with the
aim of critically analyzing the findings related to gallic acid and its influence on the treatment
of hyperpigmentation. The results of this analysis revealed an impressive range of benefits of
gallic acid for skin health. Firstly, its ability to inhibit the activity of tyrosinase, a central enzyme
in melanin biosynthesis, stood out. This implies that gallic acid can be a powerful ally in skin
lightening and in the treatment of hyperpigmentation issues, such as dark spots. Additionally,
gallic acid demonstrated a potent antioxidant effect, combating free radicals and protecting
the skin from damage caused by the sun and premature aging. This phenolic compound not
only showed its effectiveness in keeping the skin looking young but also exhibited potential
in skincare products. Its ability to regulate genes involved in melanogenesis and antioxidant
defense highlights its value in aesthetic dermatology. This integrative review emphasized
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gallic acid as a promising player in the skincare landscape. lts multifunctional properties and
potential benefits open doors to a range of applications in skincare products and treatments,
promoting both skin health and aesthetics. However, further research is needed to fully explore
its spectrum of action and develop even more effective formulations.

KEYWORDS: Antioxidant. Hyperpigmentation. Tyrosinase. Gene expression. Tannins.

11 INTRODUGAO

Distarbios de hiperpigmentacdo da pele, incluindo melasma, lentigos solares e
sardas, sao preocupacgdes dermatoldgicas comuns. Esses distirbios sdo causados pelo
acumulo excessivo de melanina na pele por meio de um processo chamado melanogénese.
Esses disturbios da pele podem afetar significativamente a aparéncia de um individuo e
podem causar sofrimento emocional e psicolégico e reducao da qualidade de vida. Um
grande numero de inibidores da melanogénese foi desenvolvido, mas a maioria tem efeitos
colaterais indesejados. Com isso, embora haja uma gama diversificada de modalidades
terapéuticas disponiveis para controlar a hiperpigmentacao da pele, ha uma busca continua
para desenvolver inibidores mais potentes e seguros da melanogénese (KUMARI, 2018).

Atualmente, os distlrbios de hiperpigmentagdo sédo tratados com uma ampla
variedade de agentes topicos hipopigmentantes ou clareadores, peelings quimicos, terapia
a laser, crioterapia e dermoabraséao superficial. A terapéutica combinada é o modo preferido
de tratamento para o manejo dessas condi¢bes, 0 que permite sinergismo e reduz as
chances de efeitos adversos. Por exemplo, a combinagéo tripla mais popular, contendo
hidroquinona, tretinoina e acetonido de fluocinolona, é considerada um dos tratamentos
padrdo-ouro para o melasma. Verificou-se também que esta combinagéo tripla aumenta
a resolucéo dos lentigos solares e reduz significativamente os niveis de melanina e a
contagem de lentigos (HEXSEL, 2015). A busca por um inibidor eficaz da melanogénese
levou a descoberta de centenas de compostos naturais e sintéticos com potenciais atividades
antimelanogénicas. Uma melhor compreensdo das vias reguladoras da melanogénese
pode ajudar a determinar alvos mais especificos para drogas existentes ou novas, que
podem ser usadas para regular essas vias e controlar distirbios de hiperpigmentacéo
(PILLAIYAR, 2017).

A investigacdo de extratos naturais de plantas levou a identificacdo de muitos
compostos potencialmente ativos. Muitos extratos de plantas sédo inibidores mais potentes
da formacdo de melanina do que hidroquinona, acido kéjico ou arbutina e ndo estéo
associados a citotoxicidade ou mutagenicidade dos melandcitos. Os polifen6is sdao uma
classe de compostos que possuem capacidade antioxidante e sdo amplamente encontrados
nas plantas. A inibicdo da melanogénese foi observada com muitos tipos de extratos
vegetais polifendlicos. O acido galico é outro polifenol natural amplamente encontrado em
frutas e vegetais. O mecanismo de acao pode ser a inibicao da proliferacéo de melanocitos
e da sintese de melanina pela tirosinase nos melanécitos (WENYUAN, 2008).

Ciéncias da saude: ciéncia, tecnologia e sociedade Capitulo 9

95



Os polifendis pertencem a um amplo grupo de substancias quimicas que possuem
um ou mais anéis aromaticos com dois ou mais grupos hidroxila. Os compostos fenélicos
ocorrem na forma livre ou conjugados com acgucares, acidos e outras biomoléculas sollveis
ou insolveis em agua (DE ARAUJO, 2023).

O acido galico pode ser obtido através da hidrolise acida de taninos hidrolisaveis, e,
por ser um dos principais componentes destas moléculas, as suas propriedades biolégicas
e de seus analogos tém sido amplamente investigadas. Sua funcdo &cida permite a
introducdo dos mais variados substituintes, possibilitando, desta forma, a obtencéo de
inUmeros analogos ésteres com os mais distintos efeitos farmacologicos. O acido galico
aumenta a atividade de enzimas antioxidantes no plasma e diminui os niveis intracelulares
de espécies reativas de oxigénio (ROS) (FERK et al, 2011)

O acido galico sofre uma clivagem oxidativa através de uma oxigenase para formar
um intermediario, um acido tricarboxilico, este composto é entdo descarboxilado por uma
descarboxilase oxidativa para formar o acido cis-aconitico, que entra no ciclo do acido
citrico (BHAT; SINGH; SHARMA, 1998).

Com isso, o presente trabalho visa estabelecer uma selecdo metodoldgica baseada
em evidéncias sobre o acido galico, como uma revisdo integrativa de literatura, possibilitando
assim uma analise de conhecimento cientifico ja diagnosticada e formalmente criada sobre
o tema abordado de interesse, constando detalhes de importancia para findar quaisquer
questionamentos e resumir especificidades.

21 METODOLOGIA

Para elaborar o presente estudo de reviséo as seguintes etapas foram percorridas:
estabeleceu-se a hipotese e objetivos da revisdo integrativa; estabeleceu-se os critérios de
inclusé@o e exclusdo de artigos (sele¢cdo da amostra); definicdo das informacgbes a serem
extraidas dos artigos selecionados; analise dos resultados; discusséo e apresentacédo dos
resultados.

Para guiar a construgdo da revisdo, formulou-se as seguintes questdes: Quais
alternativas terapéuticas para Melasma sé@o encontradas? Quantos estudos englobam a
atividades antimelanogénica de ativos que podem ser encontrados em plantas comuns?
Quais ativos podem ser estabelecidos em formulagdo para uma provavel terapéutica?

Para o levantamento dos artigos na literatura, realizou-se uma busca nas seguintes
bases de dados: PUBMED e ScienceDirect. Foram utilizados, para busca dos artigos,
os seguintes descritores na lingua inglesa: “Gallic Acid”; “Melasma”; “Skin disorders”;
“Tyrosinase” e “Hyperpigmentation”. Com isso, combinou-se palavras-chaves como “acid
gallic and/or Melasma”; “acid gallic and/or melanina”; “acid gallic and/or tyrosinase” para
ajudar nas pesquisas.

Os critérios de inclusao definidos para a selegéo dos artigos foram: artigos publicados

Ciéncias da saude: ciéncia, tecnologia e sociedade Capitulo 9

96



em portugués e inglés, sem aplicacéo de filtro de ano, artigos com espécies de plantas que
continham acido galico em sua fitoquimica e que apresentassem estudos para atividade
antimelanogénica ou antioxidante, e artigos onde o foco era em metodologias para testar a
acao despigmentante do acido galico, de forma isolada ou em extratos.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise dos resultados de pesquisa obtidos em duas importantes bases de dados,
Science Direct e PubMed, revela um conjunto substancial de literatura cientifica relacionada
ao acido galico e suas diversas aplicagdes. Os titulos dos artigos recuperados fornecem
insights sobre os papéis multifacetados do acido galico em dermatologia e além dela.

Nas bases de dados Science Direct e PubMed, foram encontrados, respectivamente,
142 e 344 artigos relacionados ao acido galico e as palavras-chave de escolha. Foram
estabelecidos critérios de inclusédo e exclusdo para a selecdo dos artigos. Os critérios
de inclusdo geralmente incluiam artigos que abordavam o &cido gélico e seus efeitos
relacionados a pele, dermatologia, despigmentacdo, melanogénese, antioxidantes.
Por outro lado, os critérios de exclusdo geralmente excluiam artigos que ndo estavam
relacionados ao tema principal ou que nado estivessem disponiveis na integra. Apds a
aplicagdo desses critérios de incluséo e excluséo, os artigos foram selecionados para a
reviséo integrativa.

O acido galico (AG), um antioxidante fenélico presente em varias plantas e alimentos,
tem sido estudado como agente antimelanogénico e antioxidante (PANICH et al., 2012;
MUNOZ-MUNOZ et al., 2009). No entanto, sua aplicacéo topica enfrenta desafios devido &
sua natureza hidrofilica e instabilidade quimica (CHAIKUL et al., 2019). Além disso, o AG
possui propriedades pro-oxidantes que podem induzir a apoptose em células cancerosas,
tornando-o eficaz na prevengdo de doencas malignas. E amplamente usado em diversas
industrias, como medicina, pesquisa, cosméticos e alimentos, devido as suas propriedades
antioxidantes e capacidade de neutralizar radicais livres (CHOUBEY et al., 2015).

Compostos fendlicos, incluindo o AG, sdo conhecidos por suas varias atividades
biolégicas, como antioxidantes, antimicrobianas e anti-inflamatérias, encontrados em frutas
e vegetais (UYSAL et al., 2016). Sua capacidade de inibir a melanogénese e atuar como
antioxidante esta relacionada a supresséo da geracdo de espécies reativas de oxigénio
(KIM et al., 2022).

Este composto fendlico tem demonstrado ser um ativo promissor em varias areas,
desde a eliminagéo de radicais livres até a inducé@o de apoptose em células cancerigenas.
Além disso, exibe propriedades antibacterianas, antivirais e anti-inflamatérias, destacando
seu potencial terapéutico e cosmético (CHAIKUL et al., 2019). No contexto da dermatologia,
o AG emerge como um protagonista no controle da pigmentagéo da pele. A melanogénese,
0 processo de producao de melanina, esté intimamente relacionada a aparéncia da pele e
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€ regulada pela enzima tirosinase. O AG demonstrou sua capacidade de inibir a tirosinase,
atuando de forma competitiva com seus substratos (WU et al., 2009). Isso resulta na reducéo
da formacgéo de o-quinonas, compostos associados a pigmentagéo, e, consequentemente,
na despigmentacao da pele.

O AG também desempenha um papel crucial como antioxidante. Estudos revelaram
que ele pode reduzir a produgéo de o-quinonas e radicais fenoxil gerados por peroxidase,
prevenindo danos oxidativos as células (GASOWSKA-BAJGER; WOJTASEK, 2023). Além
disso, € um componente frequente em extratos de plantas conhecidas por seus efeitos
antioxidantes, como o aspargo (YU; FAN, 2021). Pesquisas confirmaram que o AG,
juntamente com outros compostos fenoélicos, € responsavel por eliminar radicais livres,
contribuindo para a saude da pele.

Pesquisas realizadas sobre o &cido galico (AG) revelam uma ampla gama de efeitos
benéficos relacionados a pigmentagéo da pele e a protegao contra os danos causados pela
radiacdo UVA. Um estudo examinou minuciosamente o AG e seus impactos nas linhagens
celulares de melanoma, incluindo as células G361 e B16F10, quando expostas a radiagdo
UVA. Os resultados destacam que o AG, em concentragdes que nao afetam adversamente
a viabilidade celular, exerce uma notavel inibicdo tanto na sintese de melanina quanto na
atividade da tirosinase, uma enzima crucial na pigmentacao da pele. A pesquisa também
revelou que o GA atua na protecdo contra a formacéo de espécies reativas de oxigénio
(ROS), mantendo niveis adequados de glutationa (GSH) e impedindo a desativacao da
glutationa-S-transferase (GST). Além disso, ele influencia genes relacionados a sintese de
GSH e GST (PANICH et al., 2012; ONKOKSOONG et al., 2018; PANICH et al., 2013; KIM
et al., 2022).

Adicionalmente, outro estudo explorou as interagcdes do AG com a tirosinase e sua
capacidade de inibicdo da enzima, com destaque para o acido cafeico, que demonstrou ter
a maior afinidade, seguido pelo préprio acido galico e outros compostos fenolicos (MULLA;
PATIL; JADHAV, 2018). Outra pesquisa empregou niossomas, vesiculas compostas por
surfactante ndo iénico, como uma plataforma de entrega para o acido galico (AG). Foram
realizados testes para avaliar a citotoxicidade dos niossomas carregados com AG em células
de melanoma e fibroblastos da pele, além de investigar seu potencial antienvelhecimento
in vitro. Os resultados revelaram que esses niossomas mantiveram sua estabilidade fisico-
quimica e demonstraram atividade antienvelhecimento, inibindo a produ¢do de melanina
e a enzima MMP-2, enquanto exibiam propriedades antioxidantes. Isso sugere que os
niossomas carregados com GA mostraram-se promissores em aplicagdes de cuidados com
a pele (LIN et al., 2017; CHU et al., 2022; YU; FAN; DING, 2022; MUNOZ-MUNOZ et al.,
2009).

Em um estudo relacionado, Srisuk et al. (2016) abordou as propriedades redox do GA
em comparacao com extratos naturais do saco de tinta da lula (Sepia officinalis) e melanina
sintética. A pesquisa tinha como objetivo investigar as caracteristicas oxidativas desses
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materiais e compara-las com o AG, frequentemente utilizado como referéncia no ensaio
colorimétrico de Folin-Ciocalteu. Os resultados indicaram que o GA possui uma reatividade
especifica significativa, destacando sua utilidade como padrdo para caracterizacdo de
propriedades oxidativas.

Na pesquisa realizada por Wu e colaboradores (2009), o extrato acetdnico de
Osmanthus fragrans (OFE) mostrou notaveis efeitos inibidores na biossintese de melanina
e na atividade da enzima tirosinase. Essa inibicdo foi identificada como nédo competitiva,
sugerindo que o OFE interfere na acdo da tirosinase de forma distinta do sitio ativo da
enzima. Essa descoberta é significativa, pois a melanogénese é regulada por vias de
sinalizagdo complexas, incluindo mecanismos associados ao cAMP, PKC e PKA, e o
OFE demonstrou suprimir a atividade da tirosinase induzida por cAMP e a melanogénese
dependente de dose. Esse efeito pode ser atribuido a componentes especificos do extrato,
como o acido galico (AG), que se liga a um sitio distinto na tirosinase (GUAN et al., 2008).

Além disso, o papel dos polifen6is derivados do aspargo na regulagdo dos
melandcitos foi abordado, evidenciando a inibicdo do AMP ciclico (cCAMP) e a-MSH como
pontos de controle na producdo de melanina. Diferentes polifendis individuais foram
identificados como tendo mecanismos de inibicdo direta e sinérgica sobre a tirosinase, o
que destaca seu potencial na regulacéo da pigmentagéo da pele (YU; FAN, 2021).

O acido galico exibiu um poder redutor superior em comparacdo com a associacao
do &cido galico e acido linoleico, bem como a vitamina E (tocoferol), quando testados
usando o ensaio de eliminagéo do radical DPPH. Isso sugere que a combinacgdo de acido
galico e acido linoleico sintético pode ser mais eficaz como agente de clareamento da pele
em relagdo ao uso isolado do &cido galico e do tocoferol (JANG et al., 2009).

Estudos indicaram que o &cido galico, juntamente com outros compostos como
di-hidrato de quercetina e resveratrol, deve ser considerado como um substrato para a
tirosinase em vez de um “verdadeiro inibidor de tirosinase” (VANDEPUT et al., 2017).
Outra pesquisa comparou as atividades inibitorias da tirosinase do acido galico e do
dodecil galato. O acido galico, um componente presente em muitas plantas, demonstrou
inibir a oxidagdo da I-DOPA catalisada pela tirosinase, com uma IC50 de 4,5 mM (767 pg/
ml). Surpreendentemente, o proprio acido galico parece atuar como um substrato, sendo
oxidado antes mesmo da I-DOPA, sugerindo um ciclo redox onde o &cido galico reduz a
dopaquinona de volta a I-DOPA, semelhante ao acido ascorbico (KUBO; CHEN; NIHEI,
2003).

Pesquisas recentes tém explorado os efeitos do acido galico no controle da
melanogénese, 0 processo bioldgico que regula a produ¢do de melanina, o pigmento
responsavel pela cor da pele e do cabelo. Em estudos de laboratério utilizando células de
melanoma B16F10, foi observado que o &cido galico ndo é toxico em concentra¢des entre
12,5 e 100 uM durante um periodo de 72 horas. No entanto, de maneira dose-dependente,
0 acido galico demonstrou a capacidade de inibir significativamente a producéo de melanina
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celular nessas células. Isso foi alcangado, em parte, pela supresséo da expressao de genes
associados a melanogénese, incluindo tirosinase, TRP-1 e Dct, tanto em nivel de RNA
quanto de proteina. E importante destacar que a inibigao da tirosinase, um dos principais
reguladores da melanogénese, foi especialmente acentuada com o acido galico (KUMAR et
al., 2013; ONKOKSOONG et al., 2018; CHEN et al., 2009; SU et al., 2013).

Os mecanismos subjacentes a esses efeitos envolvem a regulacdo negativa de
fatores de transcrigcdo-chave na melanogénese, como MITF e CREB. Além disso, o acido
galico estimulou a fosforilagdo da proteina ERK, resultando na degradacdo de MITF,
sugerindo que a ativagéo da via ERK esté relacionada ao efeito antimelanogénico induzido
pelo &cido galico. Outra via de sinalizagéo influenciada pelo &cido galico € a via AKT/
GSK3B, em que o acido galico causou um aumento significativo na fosforilagcdo de AKT/
GSKS3B, levando a reducao da expressdo de MITF e, portanto, a diminuicdo da producéo
de melanina (KUMAR et al., 2013; SU et al., 2013).

Em estudos envolvendo embrides de peixe-zebra, a exposicdo ao acido galico
resultou em uma notavel redugéo na pigmentacéao corporal, sem efeitos letais observados.
Isso sugere que o acido galico pode influenciar a proliferacdo e/ou diferenciacédo de
melanocitos. Em experimentos com camundongos, o acido galico foi aplicado topicamente
na pele exposta a radiacao UVB, que induz hiperpigmentagéo. Os resultados mostraram
que o acido galico possui um efeito clareador comparavel ao de um conhecido agente de
clareamento cuténeo, o que indica seu potencial como regulador da pigmentagéo da pele e
agente clareador (KUMAR et al., 2013; HUANG et al., 2021).

No estudo clinico realizado por Aafi et al. (2022), foi investigado a eficacia do
xarope de Ziziphus jujuba (jujuba) no tratamento da hiperpigmentacéo facial. Este estudo
foi conduzido com rigor, seguindo um desenho randomizado, duplo-cego e controlado.
Os resultados revelaram que o xarope de jujuba foi uma opgéo de tratamento segura e
eficaz para melhorar a hiperpigmentacéo facial. As avaliagdes objetivas demonstraram uma
diminuicéo significativa tanto no nUmero quanto na area das manchas de pigmento apés 8
semanas de tratamento. As analises quimicas do xarope de jujuba revelaram a presenca
de acidos organicos, como o acido galico e o acido clorogénico, que foram identificados e
quantificados usando o sistema de cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC).

De forma complementar, o acido galico afetou as vias de sinalizagédo intracelular,
regulando negativamente os niveis intracelulares de cAMP e promovendo a fosforilagcao
de PI3K/Akt e MEK/ERK. A fosforilagdo de CREB foi reduzida, embora os niveis de CREB
nao tenham sido significativamente afetados. Esses resultados indicam que o acido galico
exerce seu efeito inibitdério na sintese de melanina, em parte, por meio da modulagéo de
vias de sinalizagdo como a fosforilacao de PI3K/Akt e MEK/ERK.

A eficacia dos compostos na inibicdo da tirosinase foi avaliada usando dois
substratos, L-tirosina e I-DOPA. A ordem de atividade antitirosinase dos compostos testados
foi mearnsetina > miricetina > &cido galico > arbutina, com mearnsetina mostrando o melhor
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efeito de inibicdo, com um valor de IC50 de 56,57 pg/mL (0,17 mM). Esses resultados
indicam que esses compostos, incluindo o acido galico, tém potencial para inibir a tirosinase
de maneira eficaz, o que é relevante para a modulacdo da melanogénese. A pesquisa
ainda avaliou os efeitos dos compostos na formagéo de melanina usando embrides de
peixe-zebra como modelo. Os resultados mostraram uma atividade inibitéria significativa
na formacdo de melanina, sugerindo que esses compostos podem ser promissores para o
desenvolvimento de produtos de clareamento da pele (HUANG et al., 2021).

Outro estudo avaliado concentra-se na bioconversdo de Castanea sativa para
melhorar a producdo de componentes de clareamento da pele e absorcédo de UV-A. A
casca interna (CS) da castanha foi utilizada, e estudos anteriores revelaram a presenca de
polifendis, incluindo o acido galico, com propriedades de clareamento da pele. Os resultados
mostraram que a casca interna bioconvertida (BCS) apresentou uma significativa inibicao
da atividade da tirosinase (TAl) de 68,8% apds a bioconversao, destacando a eficacia do
acido galico e outros componentes da CS na reducédo da pigmentacéo da pele (KIM et al.,
2022).

Uma outra pesquisa realizada buscou investigar o efeito inibitério do galoil-RGD,
um composto que combina acido galico com arginina, glicina e acido asparaginico, na
melanogénese. Os resultados revelaram que o galoil-RGD nao é toxico para as células e
inibe a sintese de melanina e a atividade da tirosinase de maneira dose-dependente. Isso
ocorre devido a supressao da expressao de MITF e proteinas relacionadas a melanogénese.
O galoil-RGD também afeta as vias de sinalizagdo CREB e MAPK, inibindo a fosforilagéo
de ERK e levando & degradacédo do MITF. Esses efeitos sdo semelhantes aos observados
com o &cido galico, mas o galoil-RGD demonstra uma maior estabilidade térmica, o que
pode ser vantajoso em aplicagdes cosméticas e farmacéuticas (SHIN et al., 2020).

A atividade antioxidante do acido galico e seus derivados foi também discutida
no estudo feito por Choubey et al. (2018). Ela esta relacionada a natureza hidrofébica
desses compostos, o que lhes permite entrar facilmente no citoplasma das células e
prevenir a formagao de espécies reativas de oxigénio (ROS). Os grupos hidroxila fendlica,
especialmente proximos ao grupo carboxilico, sdo cruciais para essa atividade antioxidante.
Além disso, a hidrofobicidade é um fator importante que governa a eficacia desses
antioxidantes contra o estresse oxidativo. No entanto, o acido galico &€ mais hidrofilico do
que seus ésteres, resultando em uma atividade antioxidante relativamente mais fraca.
Portanto, a estrutura molecular e a hidrofobicidade desempenham um papel fundamental
nas propriedades antioxidantes do acido galico e seus derivados.

Os estudos abordados nesta discussao destacam os multiplos mecanismos de a¢édo
do acido galico (AG) no contexto dos cuidados com a pele. Evidenciou-se sua eficacia
na inibicdo da tirosinase, uma enzima fundamental na produg¢@o de melanina, indicando
seu potencial como agente clareador da pele. Além disso, o AG demonstrou ser um

poderoso antioxidante, protegendo as células contra o estresse oxidativo e regulando
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genes relacionados a defesa antioxidante. Sua capacidade de inibir a glicagcéo e proteger
contra danos causados pela radiacdo UVA reforca seu papel na preservagéo da saude da
pele. Esses estudos ressaltam o acido galico como um componente valioso na industria de
cuidados com a pele, oferecendo uma ampla gama de beneficios, desde o clareamento da
pele até a protecao contra os efeitos prejudiciais do ambiente.

41 CONCLUSAO

Os estudos mencionados revelam a versatilidade do acido galico (AG) como
um composto bioativo multifuncional. Além de sua eficacia na inibicao da tirosinase,
um passo chave na melanogénese, o AG demonstrou um impacto positivo em diversos
outros mecanismos de acdo. Suas propriedades antioxidantes, principalmente atribuidas
aos grupos hidroxila fendlica, destacam-se na protecéo contra o estresse oxidativo e na
modulacdo da expressao de genes relacionados a defesa antioxidante. Além disso, o AG
foi associado a regulacédo negativa de MITF, proteinas relacionadas a melanogénese e a
fosforilagdo de CREB, inibindo assim a sintese de melanina. A pesquisa também aponta
seu papel na inibicao da glicagcéo, na protecao contra danos induzidos pela radiagédo UVA e
na reducao da expressao de genes associados a produgao de citocinas inflamatorias. Essa
gama de efeitos benéficos sublinha o0 AG como uma molécula promissora tanto na industria
de cuidados com a pele, para tratar questdes como hiperpigmentacéo e envelhecimento
precoce, quanto na protecéo da pele contra os danos da poluigcéo e radiagcao UV.
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